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Le alterazioni della trasmissione sinaptica sono causate da:
1) alterazione del rilascio di neurotrasmettitore
2) modulazione dell’interazione neurotrasmettitore-recettore
3) alterazione della rimozione del neurotrasmettitore dallo spazio intersinaptico
4) perdita di un neurotrasmettitore

1- Alterazione del rilascio
Tetano e botulismo
 La tossina tetanica (TeNT, clostridium tetani) e le tossine

botuliniche (BoNT, clostridium botulinum) sono proteasi che
inibiscono le proteine del complesso SNARE: bloccano la
fusione vescicolare, riducono il rilascio di ACh e determinano
una riduzione (botulino) o un aumento (tetano) dello stato di
contrazione muscolare scheletrica.

 la TeNT blocca il rilascio vescicolare di GABA dalle sinapsi
inibitorie (cell. di Renshaw) che controllano l’attività dei
motoneuroni spinali. I motoneuroni sono permanentemente
stimolati e producono le tipiche contrazioni tetaniche dei
muscoli scheletrici (paralisi spastica)
 le BoNT bloccano il rilascio vescicolare di ACh della giunzione

neuromuscolare riducendo la forza di contrazione muscolare
(paralisi flaccida)

ALTERAZIONI DELL’ATTIVITA’ SINAPTICA 
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L’infezione procede per vie diverse

attraverso ferite
TeNT migra fino agli interneuroni 
inibitori del midollo spinale e blocca la 
trasmissione delle loro sinapsi 
(paralisi spastica) 

per via alimentare

Il tetano

Il botulismo

 le BoNT bloccano il 
rilascio di    ACh dalla 
g. neuromuscolare  
(paralisi flaccida)  
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 Le BoNT sono utilizzate come agenti terapeutici per la cura della:
-blefarospasmo (figura a lato), contrazione involontaria dei muscoli delle palpebre
-emispasmo facciale (figura in basso), contrazioni involontarie dei muscoli del volto
-distonia cervicale (contrazioni involontarie del muscoli del collo)

BoNT, iniettata nei muscoli coinvolti, riduce il rilascio di acetilcolina e attenua 
temporaneamente contrazioni involontarie e posture anomale.
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2- Alterazione dell’interazione neurotrasmettitore-recettore

Ansia
 le benzodiazepine (Diazepam, Valium) 

sono ansiolitici che agiscono sui 
recettori GABAA potenziando 
l’interazione del GABA con il recettore 
 producono un  potenziamento 

dell’azione inibitoria GABAergica

Schizofrenia
 nella schizofrenia alcune aree 

neuronali rilasciano quantità 
eccessive di dopamina

 antagonisti recettori dopaminergici
(molecole che si legano al recettore
prevenendo l’azione del
neurotrasmettitore endogeno)riducono i
sintomi bloccando i recettori della
dopamina

Alzheimer
Perdita neuroni colinergici e recettori nicotinici.
Anti-aceticolinesterasici
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Malattia di Alzheimer
 nell’Alzheimer la perdita di memoria e l’insorgere della demenza è associata ad una forte perdita di

neuroni colinergici e riduzione del numero di recettori nicotinici dell’area cognitiva pre-frontale con
conseguente riduzione di ACh in quell’area
 le terapie più efficaci sono basate sull’uso di farmaci anticolinesterasici (tacrina, donepezil, 

rivastigmina, galantamina) che aumentano i livelli di ACh nello spazio intersinaptico riducendo la
quantità di neurotrasmettitore idrolizzato dall’ACh-esterasi
 studi epidemiologici dimostrano che l’uso continuo di nicotina previene o ritarda l’insorgere della

malattia

3- Alterata rimozione del neurotrasmettitore dallo spazio intersinaptico

Depressione
 la depressione è una malattia neurologica associata ad una 

deficienza di serotonina e noradrenalina a livello del SNC
 si cura con il Prozac (fluoxetina) che inibisce il trasportatore 

del re-uptake (presinaptico) della serotonina rilasciata
 in questo modo la concentrazione di serotonina nello spazio 

intersinaptico e l’attività delle sinapsi serotoninergiche 
aumentano 
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4- Sostituzione di un neurotrasmettitore mancante

Morbo di Parkinson
 il parkinsonismo è una malattia 

neurodegenerativa causata da una 
progressiva distruzione dei neuroni 
dopaminergici della sostanza nigra che 
innervano neuroni del caudato e del 
putamen con conseguente riduzione o 
mancanza di dopamina in quelle aree
 la dopamina è rilasciata da neuroni 

dopaminergici che inibiscono i motoneuroni 
che controllano la contrazione muscolare 
scheletrica permettendo in tal modo una 
regolazione continua e precisa del movimento 
muscolare

 nel morbo di Parkinson  la perdita di inibizione dopaminergica produce tremore a riposo, rigidità 
muscolare e in alcuni casi demenza
 si cura farmacologicamente con la levodopa (L-dopa), un precursore della dopamina, che è 

trasportato nell’assone terminale presinaptico dei neuroni dopaminergici ed è usato come substrato per 
la sintesi di nuova dopamina
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Scheda di approfondimento 3 (cap.4)



8

Scheda di approfondimento 2 (cap.4)
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